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TONG QUAN VE NHIEM SIEU VI VIEM GAN B TIEM AN

TOM TAT

Nhiém siéu vi viém gan B tiém an (occult
hepatitis B infection: OBI) la tinh trang van hién
dién HBV DNA (hepatitis B virus DNA) c6 kha
ning sao chép trong té bao gan bi nhiém, c6 thé
c6 hoidc khdng c6 HBV DNA trong huyét thanh &
ngudi ¢6 xét nghiém khang nguyén bé mit siéu
vi B (hepatitis B surface antigen: HBsAg) am
tinh. Trong hinh thai viém gan dac biét nay, ccc
DNA (covalently closed circular DNA) ton tai &
trang thai véi kha ning sao chép thap do lién
quan co ché kiém soat mién dich caa nguoi bénh
va yéu t6 biéu hién gen cua virus. OBI phan bd
trén toan thé giGi véi ti 1& bénh khac nhau & céac
nhom dan s khac nhau phu thudc vao khu vuc
dia ly, yéu té nguy co lay truyén va xét nghiém
HBsAg, HBV DNA dugc st dung. OBI ¢c6 mot
sb tac dong trén 1am sang bao gom: a) lay truyén
qua truyén mau, ghép gan gay ra bénh canh viém
gan siéu vi B kinh dién; b) gay viém gan tai hoat
& nguoi st dung thude tc ché mién dich dwa dén
viém gan bung phat; c) tién trién man tinh dén xo
gan; d) tién trién ung thu biéu mo t& bao gan
(hepatocellular carcinoma: HCC).

Ter khéa: ccc DNA, viém gan siéu vi B,
HBsAg, viém gan siéu vi B tiém an.
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SUMMARY
AN OVERVIEW OF OCCULT

HEPATITIS B VIRUS INFECTION

Occult hepatitis B virus (HBV) infection
(OBI) refers to a condition in which replication-
competent viral DNA is present in the liver (with
detectable or undetectable HBV DNA in the
serum) of individuals testing negative for the
HBV surface antigen (HBsAg). In this peculiar
phase of HBV infection, the covalently closed
circular DNA (cccDNA) is in a low state of
replication. Many advances have been made in
clarifying the mechanisms involved in such a
suppression of viral activity, which seems to be
mainly related to the host’s immune control and
epigenetic factors. OBI is diffused worldwide,
but its prevalence is highly variable among
patient populations. This depends on different
geographic areas, risk factors for parenteral
infections, and assays used for HBsAg and HBV
DNA detection. OBI has an impact in several
clinical contexts: it can be transmitted, causing a
classic form of hepatitis B, through blood
transfusion or liver transplantation; it may
reactivate in the case of immunosuppression,
leading to the possible development of even
fulminant hepatitis; it may accelerate the
progression of chronic liver disease due to
different causes toward cirrhosis; it maintains the
pro-oncogenic properties of the “overt” infection,
favoring the development of hepatocellular
carcinoma.

Keywords: covalently closed circular DNA,
hepatitis B virus, HBV surface antigen, occult
HBV infection.

53



HOI NGHI KHOA HOC KY THUAT - HOI Y HOC THANH PHO HO CHi MINH

I. GIO1 THIEU

Kha nang van c6 hién dién virus viém
gan siéu vi B ¢ nhiing nguoi xét nghiém
huyét thanh dau 4n HBsAg 4m tinh dugc dat
ra tr nhirng nam 1970. Pén nam 1999, tac
gia Cacciola va cong su dang trén Tap chi Y
khoa nuéc Anh (The New England Journal
of Medicine) vé phat hién c6 HBV DNA
trong mau mé sinh thiét gan va huyét thanh
cua nguoi bénh viém gan siéu vi C man co
HBsAg am tinh, c4c tac gia goi la nhiém
viém gan siéu vi B tiém an (occult hepatitis
B infection: OBI).* Sau d6, nhiéu nghién ctu
& cac khu vuc khac nhau trén thé gisi da
cung cap bang chieng vé sinh hoc va tac dong
I[&m sang quan trong cua OBI. Vi sy quan
tdm ngay cang 16n cua cong dong khoa hoc
vé cha dé OBI, hai hoi nghi d6ng thuan québc
té duoc to chuc ¢ thi tran Taormina (Y) vao
nam 2008 va 2018 thu hit su chia sé cua cac
chuyén gia. Tai Viét Nam, van dé tiép can
chan doan, diéu tri va nghién cau vé OBI
chua dwoc chd y. Bai nay ching tdi tong
quan kién thtrc vé OBI ¢ céc khia canh virus
hoc, tac dong 1dm sang, cac tranh céi va quan
diém lién quan.

1. DINH NGHIA VE OBI

Tai hoi nghi dong thuan Taormina (2018)
dinh nghia OBI la tinh trang hién dién HBV
DNA sao chép trong té bao gan ma cé hoic
khéng c6 HBV DNA trong huyét thanh ¢
nhitng bénh nhan c6 HBsAg am tinh bing
cac xét nghiém hién ¢6.2 Sau khi xam nhap
vao mang nhan, virus sé tich hop b gen vao
gen cua té bao ky cha hinh thanh nén mot
nhiém sic thé nho, bén virng va ton tai kéo
dai, d6 1a cccDNA. Trong OBI, cccDNA ton
tai va duy tri tinh trang sao chép & muc thap
do d6 kha nang phat hién HBV DNA trong
huyét thanh khong lién tuc hoic & mirc thap
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dudi 200 TU/mL. OBI duoc phan loai gém 2
thé 1a OBI huyét thanh duong va OBI huyét
thanh am, trong d6 thé OBI huyét thanh
dwong chiém khoang 80% va OBI huyét
thanh am chiém khoang 20%.2 OBI huyét
thanh duong 1a trudng hop OBI c6 khang thé
khang 16i (anti-HBc total) v&/ hoic khang thé
khdng HBs (anti-HBs) duong tinh. OBI
huyét thanh am 1a truong hop OBI am tinh
Véi tat ca cac dau an huyét thanh bao gom ca
anti-HBc total va anti-HBs déu am tinh, dau
hiéu duy nhat trong truong hop nay 13 phét
hién HBV DNA trong té bao gan v/ hoic
HBV DNA trong huyét thanh.

. DAC DIEM SINH HOC CUA OBI

Tinh 6n dinh va kha ning ton tai lau dai
ctia cccDNA trong nhan té bao gan bi nhiém
1a ddc diém phan tir chinh cua OBI. Chinh su
6n dinh nay cing véi thoi gian ban hay caa
té bao gan dai lam cho su ton tai cia HBV
kéo dai, man tinh. Sy khdng phéat hién
HBsAg ¢ bénh nhan OBI mac du cccDNA
van ton tai dugc cho 1a do su @e ché nhan Ién
cta virus va tc ché biéu hién gen dudi tac
dong cua mién dich ky cha dua dén su tong
hop protein thip ma xét nghiém HBsAg
khong nhan ra.

Mot sé nghién cau chi ra & bénh nhan
OBI ti 18 mang dot bién viing gen pre S/S cao
hon & bénh nhan viém gan siéu vi B man,
diéu nay lam giam tinh sinh khang nguyén
cua HBsAg hoic giam san xuit HBsAg.®
Tuy nhién, cccDNA trong té bao gan bénh
nhan OBI van duy tri kha ning sao chép.
Trong trudng hop OBI, virus van lay truyén
qua duong truyén mau, ghép tang va gay
viém gan tai hoat & nguoi dung thubc ac ché
mién dich. Cudi cung, OBI dugc cho 1a do
dot bién gay ra thay doi su nhan 1én cua virus
trong rat it truong hop. Didu ndy cho thay vat
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chu 1a yéu té quan trong hon virus trong viéc
xéc dinh sy xuit hién caa OBI. OBI chu yéu
lién quan dén ndng d6 cccDNA thip trong
nhan té bao gan, din dén sé luwong HBV
DNA va biéu hién protein thap va do dé
HBsAg khong thé phat hién duoc trén xét
nghiém.

IV. CHAN DOAN OBI

Chan doan OBI dua vao viéc phét hién
HBV DNA trong gan hoac trong mau cua
nhitng ngudi c6 két qua xét nghiém HBsAg
am tinh. Tiéu chuan vang la phat hién HBV
DNA trong té bao gan bi nhiém. Tuy nhién,
xét nghiém HBV DNA trong mau la ky thuat
dé thuc hién hon va la phuong phap chan
doan duogc st dung rong rdi va thuong xuyén
trén 1am sang. V6i muc dich tam soat nhom
d6i twong OBI huyét thanh dwong trong cac
truong hop hién mau, mé hoic noi tang va
truéc khi phai bit dau liéu phép ac ché mién
dich, xét nghiém anti-HBc total 12 dau hiéu
goi y dé tim OBI. Chan doan OBI dya trén
d6 nhay cua cac xét nghiém dugc sir dung dé
phat hién HBsAg va HBV DNA. Gidgi han
dudi trong nhiéu xét nghiém dé phat hién
HBsAg trén thi truong la 0,05 IU/mL va
ngudi ta chung minh co téi 48% mau am tinh
duoc xét nghiém bang cac xét nghiém do
chuyén sang duong tinh bang cach st dung
cac xet nghiém HBsAg nhay hon véi gioi
han dudi dé phat hién la 0,005 1U/ mL.*
Céac xét nghiém HBV DNA phai duoc thuc
hién nhat quéan giira cac kiéu gen va subtype
ciia HBV, gi6i han dudi dé phéat hién HBV
DNA cua nhiéu xét nghiém hién c6 12 10 - 20
IU/mL. HBV DNA huyét thanh thuong xuat
hién ¢ ndng do rat thap va khong lién tuc &
bénh nhan OBIL, do dé viéc chan doan OBI
c6 thé phai ldy mau mau & nhiéu thoi diém

khac nhau va xét nghiém it nhat 1 mL huyét
thanh hozc huyét tuong.

V. DICH TE OBI

Dich t& vé ti 1& OBI trén pham vi toan thé
giéi kha khac nhau vi phy thudc vao nhiéu
yéu to, bao gom do nhay cua xét nghiém
HBsAg va HBV DNA, cac yéu té nguy co
phoi nhiém HBV, ti 1¢ luu hanh HBV trong
dan sé ndi chung & cac khu vuc dia ly khac
nhau, cic chuong trinh tiém chang viém gan
siéu vi B & cac qudc gia khac nhau, mtc do
nang caa bénh gan trong cac quan thé duoc
kham sang loc. That vay, hau hét cac nghién
ctru lién quan dén ti 1 luu hanh cua OBI da
duoc thyc hién trén nhém ngudi hién mau va
trén nhirng bénh nhan méc bénh gan sén; do
d6, mau nghién ciu khong thuc sy dai dién
cho dan sé néi chung. Ti I¢ OBI cao hon &
cac khu vuc trén thé gigi c6 HBsAg luu hanh
cao. Tuy vay, c6 mét s nghién ciru bao céo
ti I¢ OBI thap & cac khu vyc chau A va chau
Phi noi dich t& HBV luu hanh cao. Ti 1¢ luu
hanh OBI cao da dugc tim thay ¢ cac nhom
bénh nhan c6 yéu té nguy co nhiém HBV,
chang han nhu nhiing nguoi tiém chich ma
tly (45%), nhitng dbi twong dong nhiém
virus viém gan C (15 - 33%) hoic dong
nhiém HIV (10 - 45%) va bénh nhan dang
chay than nhan tao (27%).1° Ti I¢ luu hanh
OBI cao hon ciing dugc tim thdy ¢ nhitng
bénh nhan méc bénh gan cuing ton tai, chang
han nhu nhitng ngudi méac ung thu biéu mod
té bao gan (63%), xo gan (32%) hoac bénh
nhan ghép gan (64%). Gan day, hai nghién
ctru danh gia ti 16 OBI & bénh nhan méc bénh
gan nhiém m& khong do ruou (non-alcoholic
fatty liver disease: NAFLD), mét nghién ctru
str dung anti-HBc total 1am dau hiéu thay thé,
cho thay ti ¢ Iuu hanh 1a 15,5% va mot
nghién ciru sir dung tiéu chuan vang la phat
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hién HBV DNA trong md gan cua bénh nhan
béo phi dang trai qua phau thuat giam can,
cho thiy ti 16 mic bénh 1a 12,8%.5 Mot
nghién ctu diéu tra su hién dién cua HBV
DNA trong cac mo gan cua bénh nhan tir cac
viing khéac nhau cua Y va khong c6 bénh gan
da trai qua phau thuat bung, cho thiy ti I¢
OBI 13 16%. OBI hiém khi duoc tim thiy &
nhitng ngudi hién mau. Trong céc nghién
ciru dugc tién hanh tét ¢ nhém dbi twong
nay, HBV DNA da duoc tim thiy ¢ 0 - 4,6%
s6 nguoi c6 HBsAg am tinh va anti-HBc
total duong tinh, vdi ti 1€ OBI luu hanh trung
binh 14 1%.’

V1. TAC PONG LAM SANG CUA OBI

Céc tac dong 1am sang cua OBI bao gom:
(a) OBI c6 thé 1a nguon lay truyén, cha yéu
qua truyén mau hozc ghép gan, dan dén bénh
canh viém gan siéu vi B ¢ nguoi nhan; (b)
OBI c6 thé dan dén viém gan tai hoat trong
cac truong hop dung thude e ché mién dich;
(c) OBI ¢6 thé gay xo hoéa tién trién dua dén
xo gan; (d) OBI c¢6 thé phét trién dén ung thu
biéu md té bao gan.

OBI c6 thé la ngudn lay truyén

Dbi véi truyén mau: Nhiéu bang chang
d3 chi ra nguoi mang OBI c6 thé truyén
HBV qua con dudng truyén méau hau qua la
phét trién bénh canh viém gan siéu vi B &
ngudi nhan. Ngiy nay, nguy co lay truyén
HBV qua truyén mau da giam dang ké nho
cac phuong tién chan doan nhay hon duoc sir
dung dé sang loc mau. Tuy nhién, viéc lay
truyén HBV tir nhitg nguoi hién mau mac
OBI van 1a mot van dé stc khoe 16n & céc
nuée ¢6 thu nhap thap va trung binh, noi cac
xét nghiém anti-HBc total va HBV DNA
chwa dugc phd bién. Nguy co lay truyén OBI
qua truyén mau van ton tai & cac nudc phét
trién vi nong do téi thiéu can thiét cia HBV
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DNA dé lay truyén thap hon gi6i han dudi
cua cac xét nghiém HBV DNA hién c6. Néu
ngudi hién méau 1a ngudi mang mam bénh
OBI, viéc lay truyén bénh phu thudc vao
nhiéu yéu t6 chiang han nhu luong huyét
trong duoc truyén, tinh trang mién dich cua
ngudi nhan va tinh trang cac diu an huyét
thanh HBV cua ca nguoi cho va nguoi nhan.
Vi OBI dic trung boi nong d6 HBV DNA
thip xen k& vai cac thoi diém khong co su
nhan 1&n cua virus trong huyét thanh nén
ngudi mang OBI ¢6 thé gay lay nhiém khdng
lien tuc. Nguoi hién mau c6 OBI véi HBV
DNA duong va cé anti-HBc total duong tinh
c6 kha ning lay nhiém cao hon ngudi OBI
voi HBV DNA duong tinh c6 anti-HBS
duong tinh.

Ghép gan: Kha ning lay truyén HBV tix
ngudi hién gan c6 OBI huyét thanh dwong
tinh sang ngudi nhan da dugc biét rd. Nhiing
ngudi nhan nay nén duoc didu tri du phong
bang thuéc khang virus tuong tu
nucleos(t)ide nhu entecavir hoac tenofovir.
Tuy nhién, ngay ca khi nhiém HBsAg duong
tinh dién hinh dugc ngin ngira bang diéu tri
du phong van c6 thé khéng ngin chin duoc
su phat trién cia OBl & nguoi nhan. Liéu
OBI c6 thé tac dong dén két qua lau dai cua
bénh nhan dugc ghép tang hay khong la vén
dé con tranh luan, mac du ¢é bang chang cho
thdy rang OBI c6 thé 1a nguyén nhan khién
bénh gan tién trién nang nhanh hon sau ghép
¢ bénh nhan duong tinh véi viém gan siéu vi
C.

OBI ¢6 thé din dén viém gan tai hoat

Bénh nhan nhiém HBV man khi sir dung
thubc e ché mién dich ¢6 nguy co viém gan
tai hoat c6 thé dan dén viém gan téi cap nguy
hiém tinh mang. Viém gan tai hoat c6 thé
Xay ra ¢ ca nguoi c6 HBsAg duong tinh va
ngudi OBI. Trong OBI, su tc ché manh mé
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nhan I&n cua virus c¢d thé cham dut trong
truong hop Gc ché mién dich do mét kha
ning kiém soat mién dich ddi voi cac hoat
dong cua virus, dan dén sy tai hoat dong cua
virus gay viém gan tai hoat. Chan doan viém
gan tai hoat & bénh nhan OBI c6 thé xay ra
trong trudng hop: (a) tai xuat hién HBsAg
va/hoic HBV DNA ting it nhit 1 log so véi
gidi han dudi cia HBV DNA huyét thanh &
ngudi c6 HBsAg va HBV DNA huyét thanh
trudc d6 khong phat hién duogc; (b) HBV
DNA ting it nhat 1 log ¢ nguoi c6 HBV
DNA dugc phat hién trude do. Viém gan tai
hoat c6 thé xay ra toi 40% bénh nhan OBI
dugc diéu tri bang phuong phap diéu tri wc
ché mién dich v&/ hoac héa tri ung thu, mic
du ti 16 ndy thap hon so véi ti I& dugc quan
sat thdy ¢ nhiing bénh nhan c6 HBsAg
duong tinh. Nguy co cao (> 10%) thiy &
bénh nhan OBI duoc diéu tri bang phac d6
khang CD20 va cac liéu phap diéu tri dé
ghép té bao goc tao mau. Nguy co trung binh
(1 - 10%) hoic thip (< 1%) thay & nhiing
bénh nhan OBI duoc diéu tri bang céc liéu
phép chéng ung thu khéc, corticosteroid lidu
cao, thudc chong TNF-a hoic thudc chéng
thai ghép duoc su dung sau khi ghép tang
dic.® Cac nghién cau gan day cho thay nguy
co viém gan tai hoat thdp & bénh nhan OBI
dugc diéu tri bang thudc ac ché yéu té hoai
tir khdi u ciing nhu & nhitng ngudi duoc diéu
tri bang thudc khang virus tac dong truc tiép
diéu tri nhiém viém gan siéu vi C. O bénh
nhan suy giam mién dich do HIV, viém gan
tai hoat thuong thiy ¢ nhirng bénh nhan OBI.
Tuy nhién, do sur dung liéu phap khang virus,
bao gém céc thube c6 hoat tinh khang HBV,
nguy co tai hoat HBV & bénh nhan OBI d6ng
nhiém HIV d3 trd nén khong dang ké. Trong
phan 16n cac nghién ctru vé viém gan tai hoat
ciia HBV, chan doan OBI dua trén viéc phét

hién anti-HBc total. Tuy nhién, cac nghién
cau xét nghiém HBV DNA trong méau cho
thiy nguy co viém gan tai hoat cao hon &
nhitng bénh nhan OBI ¢ HBV DNA ¢ thé
phat hién dugc. Su tai hoat cua virus cling co
thé xay ra ¢ nhitng bénh nhan cé anti-HBs-/
anti-HBc total duong tinh, dac biét ¢ nhirng
ngudi c6 anti-HBs giam dan trong qué trinh
dung thudc e ché mién dich. Huéng dan gan
day nhét cua Hiép hoi Nghién ciu bénh gan
chau Au (European Association for the Study
of the Liver: EASL) dé nghi diéu tri khang
virus du phong cho tit ca cac bénh nhan co
HBsAg am tinh va anti-HBc duong tinh dang
diéu trj bang thudc tc ché mién dich c6 nguy
co cao va tiép tuc diéu trj it nhat 18 thang sau
khi chim dat @c ché mién dich (lamivudine
c6 thé duoc sir dung trong truong hop nay).
Ngoai ra, diéu tri du phong trudc ciing duoc
dé nghi ¢ nhiing bénh nhan c6 HBsAg am
tinh va anti-HBc toatal duong tinh dang diéu
tri thuc Gc ché mién dich c6 nguy co trung
binh hodc thip. Trén thuc té, nhiing bénh
nhan nay can duoc theo ddi thudng xuyén va
dugc diéu tri bang thudc khang virus tuong
tu nucleos(t)ide trong trudng hop tai xuét
hién HBsAg va/hoic phat hién HBV DNA
huyét thanh.

OBI c6 thé gay xo héa tién trién dwa
dén xo gan

Nhiéu bing ching bao gom cac nghién
ctu dugc thuc hién ¢ nhirng khu vuc c6 ti 1€
lwu hanh HBV thap nhu Hoa Ky va chau Au
chi ra OBI 1a yéu t6 nguy co din dén sy tién
trién cua bénh gan dan dén xo gan ¢ bénh
nhan mac bénh gan man do siéu vi viém gan
C. Mot sé nghién ctu chi ra mdi lién quan
gitta mic do ting transaminase va sy XUAt
hién tro lai cia HBV DNA huyét thanh &
bénh nhan viém gan siéu vi C man. Tac dong
ciia OBI dbi vai su tién trién cua bénh gan
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man di dugc thdy & nhitng bénh nhan bénh
gan do ruou hoac bénh gan thodi héa mo
khong do ruou. Bac biét, mot nghién ciu da
danh gia sy hién dién ciaa b gen virus viém
gan B trong cac m6 gan duoc thu thap tu
nhirng bénh nhéan béo phi &m tinh véi HBsAg
tai thoi diém phau thuat giam béo, cho thay ti
16 Ivu hanh OBI khoang 13%, ddy 1a mot yéu
t6 tién doan doc 1ap vé viém gan thoai hoa
m& khong do ruou va xo héa ¢ bénh nhan
béo phi.°

Nhin chung, nhitng di liéu nay x&c nhan
gia thuyét 13 trong diéu kién kha ning mién
dich binh thuong thi OBI la v6 hai nhung khi
c6 c&c nguy@n nhan gay ton thuong gan khac
cing ton tai (vi du bénh gan thoai hdéa m&
khong do ruou, nhiém viém gan siéu vi C,
viém gan do rugu), tinh trang viém kéo dai
s& xay ra, do d6 OBI c6 thé gop phan thdc
day tién trién bénh gan trong cac tinh hudng
nay.

OBI c6 thé phét trién dén ung thu biéu
mo té bao gan

Nhiéu nghién ciu da chang minh moi
lién hé chat ché gira OBI va HCC. Cac
nghién ctru hdi cau va tién ciu bao gom cac
bénh nhan chau A hoic chau Au c6 bénh gan
man va HCC da cho thiy su hién dién cua
OBI t&i 70% trén sinh thiét md gan. Nghién
cau so sanh ti 1é luu hanh OBI gitta nhém
bénh nhan anti-HCV am tinh c6 HCC va
nhom anti-HCV am tinh khong c6 HCC da
cho thay ti 1¢ OBI cao hon c¢6 y nghia &
nhém bénh nhan HCC. Tuwong tw, nhiéu
nghién cau tir chau A va chau Au chi ra ti 18
OBI ¢ nhitng bénh nhan HCC c¢6 anti-HCV
duong tinh cao hon c6 y nghia so véi nhiing
ngudi bénh gan man hoiac nhém ddi ching
khoe manh. Nghién ciu cua Ai Cap bao gém
cac bénh nhan HCC cd anti-HCV duong tinh
da phau thuat cat bo hodc ghép gan cho thy
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nhitng ngudi miac OBI (chiém 50% ddi
tugng dugc phan tich) tré tudi hon va c6 muc
d6 ton thwong mo hoc u gan xdu hon. Hai
nghién ctru doan hé quan sat (véi thoi gian
theo doi trung binh 1a 6,9 nam va 11 nam)
phan tich ti 16 mac HCC tich liiy & ca nhom
X0 gan va khong xo gan & bénh nhan anti-
HCV duong tinh c6 va khong c6 OBI, cho
thiy nhitng nguoi OBI ¢6 ti 16 mac HCC cao
hon nhom khong OBI. Cudi ciing, mét phan
tich tng hop (metanalysis) cia 16 nghién
ctru bao gédm 3.256 bénh nhan cho thay nguy
co HCC tang 1én ¢ nhiing bénh nhan mic
OBI.1°

Ngoai cac cac nghién ciru dé cap & trén,
vai tro caa OBI trong sy phét trién HCC da
duoc ghi nhan bai nhiéu bing chang cho
thiy trong OBI duy tri cac dac tinh gay ung
thu gidng nhu viém gan siéu vi B thong
thuong. Hoat dong gay ung thu gan cua HBV
duoc thyuc hién thong qua ca co ché gay bénh
truc tiép va gian tiép. Lién quan dén cac co
ché gy ung thur tryc tiép, kha ning DNA cua
virus tich hop vao bo gen cua vat cha dong
vai trd quan trong. Mot sé nghién ctu dugc
thuc hién vao nhirng nam 1980 su dung c6ng
nghé lai da xac dinh su hién dién caa DNA
virus tich hop trong bo gen cua nhitng bénh
nhan HCC ma am tinh véi HBsAg. Céc
nghién ctu tiép theo dya trén ky thuat PCR
da xac nhan vai tro cua su tich hop HBV
trong HCC lién quan dén OBI cho théy ti I&
tich hop HBV téi 75% sb ca HCC - mot ti 18
twong tu nhu ti 1& duwoc quan sat thay o
nhitng bénh nhan HCC duong tinh voi
HBsAg. Tuong ty nhu ¢ nguoi c6 HBSAg
dwong tinh, cac phan cua bd gen virus HBV
duoc tich hop vao bo gen cia nguoi thuong
bao gom cac gen X va gen pre S/S déu tao ra
cac protein c6 ddc tinh sinh ung thu. Nhiéu
nghién cuu chi ra su tich hop HBV ciing c6
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thé duoc tim thiy & nhitng bénh nhan HCC
am tinh véi HBsAg ma khdng bi xo gan cho
thiy thém vai tro truc tiép cua su tich hop
HBV DNA trong sy phat trién HCC & bénh
nhan OBI. Cudi cung, bénh nhan OBI c6 ti Ié
bién thé pre S2 cao c¢6 kha ning gay ung thu
gan vi ching gay ra su tich tu cac protein bé
mit bj dot bién trong mang ludi noi sinh chét
dan dén stress oxy hoa, tén thuong DNA va
tang nguy co phat trién HCC.

VII. KET LUAN

OBI 1a thé bénh phuc tap bao géom mét
loat cic quan diém van con khac nhau tir
quan diém virus hoc, mién dich hoc va tac
dong 1am sang do chung gdy ra. Quan diém
cho rang nhiém HBV c6 thé tn tai kéo dai
sudt doi trong té bao gan ngay ca khi virus da
bi trc ché va sé luong rat 16n ngudi cé anti-
HBc total duwong tinh & nhiéu khu vuc trén
thé gisi cho thidy OBI Ia hién twong thuong
Xuyén xay ra.

OBI la mot khia canh rat hip dan cua linh
vuc Viém gan siéu vi ca tir goc do sinh hoc,
lam sang va viéc cai thién kién thuc vé no 1a
quan trong dé hiéu rd hon vé dich t& hoc va
co ché bénh sinh cua nhiém HBV, day van la
mét trong nhitng nhitng van dé stc khoe 16n
trén thé gioi.
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